Original Article by 那須野,光政 & NASUNO,MITSUMASA
〔千葉医会誌 (1968)44，522"，539J 
遊離肺における，局在性肺循環障害の研究
千葉大学医学部肺癌研究施設第 l臨床研究部問(指導香月秀雄教授)
大学院学生 那須野光政 
MITSUMASA NASUNO 
(昭和 43年 10月23日受付)
目
き法績が方ま実成
1.まえがき
すべての癌にたいして，その発癌の条件については，
非常に広い分野から，種々の検討が加えられているが，
肺癌においては，その発癌の条件を，局所的な条件だけ
に目標をしぼってみても，その局所を構成する因子が，
はなはだ複雑で、，その解析は，けっして容易ではない。
肺には，換気面よりみた因子についても，外国性の発癌
要因が関与するほか，循環面からは，個体を構成する各
種の臓器，組織からの環流血液が，肺を通過するとい
う，いわば，内因性の発癌要因を受け入れるに，はなは
だ好都合な，在所的な特徴を持っている。たとえば，肺
組織に普遍的に起こりうる，組織破壊の修復機点として
形成される癒痕組織を例にとってみても，その癒痕組織
の周囲は，呼吸運動にさいして，換気面についても，循
環面についても，たえず，種々の制約が加えられている
可能性がある。もしも，肺における発癌の条件に，この
癌という概念、につながるとすれば，他臓器の癒痕組織に
え験
ような，肺の癒痕組織が関与し，それが，いわゆる癒痕
密接な関連をもっとされている。たとえば，胃潰蕩を母
地とする胃癌，あるいは，皮膚の癒痕癌などと共通する
循環面からの因子を，特に，局在性循環不全といった面
で，取りあげねばなるまい。
著者は，このような肺における，発癌母地の条件を分
析する目的で，イヌの遊離肺葉を用い，できるだけ，生
理的状況に近い条件で，濯流実験を行なった。これらの
詳細な吟味は，すでに前著(千葉医学会雑誌， 43巻， 5 
号， 752-767，1968)に述べたが，前実験に引続き，肺葉
表面に，微小な拘束性条件を作製し，このような条件下
にみられる局在性の血流分布の状況を，換気面の種々の
条件下において，分析しようとこころみた。
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日.実験方法 
II-A. 対象，ならびに，実験装置
体重 6"，25kgの雑種成犬 40頭を用いて，経静脈的
に，ラボナーJレ300mg，ヘパリン 5，000単位を注入。股
動脈より脱血，脱血死させた。脱血液には，さらに，へ
パリン 10，000単位を追加，十分にヘパリン化を行なっ
た。摘出した左肺下葉について，フィラリアの存在を確
かめ，除去不能のものは除外した。
‘濯流装置，および，その附属装置を，図 1に示す。装
置は，気密箱，注入ポンプ，注射筒，濯流液貯溜槽，熱
交換器，持続吸引装置，水柱マノメーター，および， ト
ランスデューサーとレコーダーよりなる。各接続部は肉
厚の直径 1mmのビニーJレ管で、接続した。 気密箱は，
内径 30.5cmの肉厚，ガラス製デシケータを使用し，注
入ポンプは，エノレマ社製， SU 105型持続注入器を用い， 
100mlガラス製注射筒により， 0.86 mljsecの流量で，
濯流液を注入した。濯流液貯溜槽は，ガラス製 overflow
装置により，液面を，つねに肺門部の高さに保った。熱
交換器は， TAIYO社製， THERMO1型を使用し，恒
温槽内を 3rcに保った。持続吸引装置は， AIKA社製
持続吸引器を使用し，デシケータ内陰圧を， 0，._-30cm 
H20に変化させ，水柱マノメーターを，デシケータに接
続して，陰圧を同時に直読した。濯流圧の測定のため，
流入口(肺動脈)，流出口(肺静脈)に水柱マノメータを
接続し，液圧を直読し，同時に，日本光電社製 PR-3型
圧変換装置を通して，三栄測器社製入力減衰装置付ガJレ
パノグラフ， HR-I0lに記録した。これらの詳細は，千
葉医学会雑誌， 43巻， 5号， 752-767頁， 1968年に述べ
た。
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Pump Heat Exchanger 
図1.
11-8. 洗い出し実験の方法，および，実験群の分類 
洗い出し実験の方法 1.II-B-
われわれは，すでに， 1肺葉を用いた濯流実験におい
て，その肺葉表面の伸展を，実験的に拘束し，そのさい
の，肺血行力学的諸数値の変動をしらベた。われわれ
は，これらの現象が，肺内における，さらに局所的な拘
束障害のさいにもあてはまると考え，これらが，肺内の
局所循環障害の様相を考えるさい， 1つの原型を示す可
能性を検討した。すなわち，肺葉表面に，直径 0.5cm.-... 
1.0 cmの横隔膜筋肉片を，アルファシアノアクリレート
(アロンアルフゎ三共)を用いて貼布し，種々の箱内陰
圧における，この直下の血行状態について，赤血球の分
布を指標として，推定しようとこころみた。そのため，
脱血液による濯流の後，さらに，血液濯流のさいと，ま
ったく等しい流量のデキストラン(レオマクロデック
ス，あるいは，マクロデックス D，ミドリ十字)によ
り， 20分間濯流，肺胞周囲の毛細血管内に存在する，赤
血球を十二分に洗い出し，残存する赤血球の分布状態に
ついて，光学顕微鏡により検討した。このさい，図 2に
示すように，組織標本は，拘束面直下，および，それか
ら肺門部へ向かつて， 1 cm間隔に 3か所，肺葉表面に
沿って， 1 cm間隔に 3か所，合計 7か所の標本を作製
し，ヘマトキシリン，エオジン染色により，染色して検
索した。 
II-B-2. 実験群の分類
実験は，脱血死後，平圧下に放置した肺葉を対照とし
て使用。次の各群に分類して行なった。 
腕円部・
、1‘ f 日-
図 2. 組織標本切り出し部位 
a.平圧下，無濯流肺葉(対照群)。 
b.無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流。 
c. 0.5 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨脹下血
液濯流。 
d.無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流後， 20分間洗い
出し。 
e. 0.5 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨脹下血
液濯流後， 20分間洗い出し。 
f. 1.0cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨脹下血
液濯流後， 20分間洗い出し。
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図 4. II-B-2-c 例 No.32.
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図 3. II-B-2-b 例 No.34. 
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II-B-2-a. 平圧下，無濯流肺葉(対照群)
洗い出し実験の対照として，脱血死後の左肺下葉の状
態を観察するために，脱血死後，摘出した左肺下葉を，
平圧のままの状態で，標本を作製した。 
II-B-2-b. 無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流
左肺下葉摘出後，濯流装置に接続し，脱血液により濯
流しながら肺葉を陰圧膨脹させ，図 3に示すように， 
l肺葉全体としての，肺脈管抵抗値が最小の時点で，濯
流を中止し，肺を，その陰圧下の膨脹状態を保たせたま
ま，ホルマリン固定し，標本を作製した。 
II-B-2-c. 0.5 cm直径の筋肉片による拘束肺葉，陰
圧膨脹下血液濯流
左肺下葉摘出後，その肋骨面中央部に，直径 0.5cm
の横隔膜筋肉片を，アルファシアノアクリレートで接着
し，濯流装置に接続して，脱血液を濯流させながら，陰
圧膨脹させ，図 4に示すように， 1肺葉全体としての，
肺脈管抵抗値が最小の時点で，肺を，その陰圧における 
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図 5. II-B-2-d 例 No.48. 
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膨脹状態を保ったまま，ホJレマリン固定し，標本を作製
した。 
II-B-2-d. 無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流， 20分
間洗い出し
左肺下葉摘出後，脱血液を濯流させながら， 1肺葉全
体としての，肺脈管抵抗値の変化が， U字型となること
を確認した後，陰圧収縮をさせ，収縮時，肺脈管抵抗値
が最小の時点で，血液濯流に引きつづいて，デキストラ
ンを用いて，まったく等しい流量により， 20分間濯流し
た。そして陰圧下における膨脹状態を保ったまま，ホJレ
マリン固定し，標本を作製した。図 5は，この群の l例
の肺脈管抵抗値の変化を示したものである。 
II-B-2-e. 0.5 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧
膨脹下血液濯流後， 20分間洗い出し 
II-B-2-e-i. 
左肺下葉を摘出し，その肋骨面中央部に，芭径 0.5cm
の横隔膜筋肉片を接着し，潅流装置に接続して，脱血液
を濯流させながら，陰圧膨脹をさせ，箱内陰圧が -25 
cmH20 に達した時点で，血液濯流に引きつづいて，デ
キストランを用いて，濯流血液と等しい流量による洗い
出しを， 20分間行ない，そのままの膨脹状態で，肺葉を 
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ホルマリン固定し，標本を作成した。 
II-B-2-e-ii. 
左肺下葉を摘出し，その肋骨面中央部に，直径 0.5cm
の横隔膜筋肉片を接着し，濯流装置に接続して，脱血液
を濯流させながら，陰圧膨脹をさせ，肺脈管抵抗値の変
化が， U字型になることを確認，その後，陰圧収縮時，
肺脈管抵抗値が最小の時点で，デキストランを用いて， 
20分間洗い出し，その陰圧下における膨脹状態を保った
まま，肺を固定し，標本を作成した。 l例を図 6に示し
た。 
II-B-2-f. 1.0 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧
膨脹下血液濯流後， 20分間洗い出し
肋骨面に接着する横隔膜筋肉片を，直径 1.0cmに増
大。血液濯流，陰圧膨脹，および，洗い出しは，すべて 
II-B-2-e-iiにおいて述べた方法と，まったく同様の手
順で行なった。 1例を図 7に示した。
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図 7. II-B-2-f 例 No.29. 
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図 6. II-B-2-e-ii 例 No.22.
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11. 成 績 
HトA. 平圧下，無濯流肺葉
写真 lおよび 2は，完全に脱血死させたさいの，肋骨
面中央部肋膜直下の肺の組織像である。肺胞は，平圧下
固定のため，空気含量が減少，扇平化の傾向を示し，肺
胞間，および，他の肺脈管系内には，赤血球が，ほとん
ど存在しない。われわれは，これを“赤血球が，わずか
にある"と表現し(土)と記載した。また写真 3，4，5，お
よび， 6に示されるように，肋骨面中央部より肺門部方
向へ lcm離れた部，および，肋骨面中央部より，肺葉
表面で 1cm離れた部位においても，同様の所見を示し
ている。このような所見から，完全な脱血死後，摘出し
た肺葉の，比較的未柏、に位置する肺胞周囲の毛細血管に
は，赤血球がほとんど，消失していると推定される。
川-8. 無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流 
-20cm水柱の陰圧下，肺胞が均等に，かっ，十分に
膨脹した肺葉で、ある。写真 7，および， 8は，肋骨面中
央部の肋膜直下の肺の組織像を示すが，肺胞周囲の毛細
血管系内には，赤血球が平均して数個から十数個存在し
ている。さらに比較的太い肺動脈系，肺静脈系には赤血
球が充満している。肺胞は， III-A群に比して，膨脹が
よい。肋骨面中央部より肺門部方向へ，および，肋骨面
中央部より肺葉表面で， 1 cm，2 cm，3 cm隔だたった
部位で，同様の傾向を示し，陰圧膨脹下で濯流した遊離
肺の肋骨面に近い，比較的未柏、の部分では，肺胞周囲の
赤血球の分布が，比較的均等であり，かっ，数個から十
数個のオーダーで，分布しているといえよう。写真 9， 
10に，この所見を示す。われわれは，これを“赤血球が
数えられる程度にある"と表現し， (十)と記載した。
川-c. 0.5cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨脹下
血液濯流
写真 1，および， 12に示すように，横隔膜筋肉片を貼
布した肋膜直下で，伸展が拘束された肺胞周囲の毛細血
管系内の赤血球は，密にならびあい，一部は重なりあっ
ている。肺胞は，空気含量がわずかで，膨脹が悪く，高
い密度で分布し，肺胞壁は，みかけ上，厚さを増してい
る。われわれは，このような状態を“赤血球が密に重な
り合っている"と表現し， (叶)と記載した。拘束面より
遠ざかり肺門に近くなるにしたがって，肺胞の空気含量
は増大し，膨脹は良好となり，それに伴なって，肺胞壁
も，みかけ上，うすく，伸展し，肺胞聞の毛細血管系内
の赤血球分布が減少の傾向を示した。われわれは，この
ような状態を， “赤血球が密にあるが，重なり合ってい
ない"と表現し， (*)と記載した。さらに，拘束面より 
lcmの距離にある肋膜直下の部分では，その赤血球分
布は，写真 13，および， 14に示すように， III-B群と，
ほぼ同程度で， (十)であった。
このように，陰圧膨脹後，陰庄収縮の過程において，
肺脈管抵抗値が，最も低い時点で，血液濯流を行なった
さいには，拘束面直下で，肺胞周囲に，赤血球が，かな
り密に分布し，距離が遠ざかるとともに，分布は疎とな
る傾向を示した。これについては，陰圧膨脹時，拘束面
直下の血流分布が，他の部分に比して，大きいというよ
りも，肺胞膨脹の良好な他の部分と，むしろ，同程度で
あり，個々の肺胞膨脹が不良なために，みかけ上，赤血
球が，高い密度で存在する可能性も考慮しなければなら
ない。
川市. 無拘束肺葉，陰圧膨脹下血液濯流後， 20分間
洗い出し
無拘束肺葉で，陰圧膨脹下血液濯流を施行後，デキス
トランを用いて，赤血球を洗い出したさいの，肋骨面中
央部における所見を写真 15，および， 16に示す。肺胞周
囲の毛細血管系内の赤血球は，ほぽ，完全に洗い出さ
れ，やや太い動脈系，および，静脈系内にも，赤血球が
みられず，肺胞聞は，多少，膨化の傾向を示している。
肋骨面中央部の肋膜直下より肺門部方向，および，肋骨
面中央部より肋膜直下を， 1 cm，2 cm，3cm遠ざかっ
た部位で、も，同様の所見がみられた。写真 17，および 18
はこれを示している。デキストランによる，赤血球の洗
い出しは，陰圧膨脹後の収縮過程で，肺葉脈管抵抗値
が，もっとも低値を示す時点、では，均等，かつ，完全に
行なわれることを示すと考えられる。われわれは，これ
を，“赤血球がみられない"と表現し， (-)と記載した。
皿-E-1. 0.5cm亘径筋肉片による拘束肺葉， -25cm 
H20陰庄膨脹下血液濯流後， 20分間洗い出し。
直径 0.5cmの拘束肺葉を，陰圧膨脹させながら，血液
を潅流し，肺脈管抵抗値一陰圧曲線が， U字型を示して
いることを確認し，陰庄の最問時点， -25cmH20で，
濯流血液を洗い出した。写真 19，20に示すように，拘束
面直下の肺胞は，あまり膨脹していないが，直下より少
しはなれると，肺胞は，非常によく膨脹している。肺胞
周囲の毛細血管には，赤血球が，拘束面直下には，みい
だせず，さらに，拘束面よりはなれた部位においても，
写真 21，22に示すように，みいだすことができず，いず
れも(一)であった。肺胞聞は，やや膨化の傾向が強くみ
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られるが，肺胞内には，惨出液をみとめなかった。 
III-E-2. 0.5 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨
脹下血液濯流後， 20分間洗い出し
陰圧膨脹後，陰圧収縮をさてゆく過程で，肺脈管抵抗
値の最小時点で，デキストランを用いて，洗い出しをし
た肺葉の拘束面直下の，肺胞聞の毛細血管系内赤血球分
布は，写真 23，および， 24に示すように， III-C群と同
様の傾向を示し，赤血球が密にならびあい，一部は重な
りあっているが，拘束面より，はなれるにしたがい，赤
血球分布は，減少の傾向を示し，写真 25，および， 26に
示すように， 1cm以上隔たった部位では，赤血球は，ほ
ぼ，消失を示した。 このさい，肺胞の大きさも， III-C 
群と同様に変化し，肺胞間は，多少，膨化の傾向がみら
れた。 これらの所見を， III-C群の成績と対比して考え
るさい，陰圧膨脹時には，拘束面直下，肺胞間の毛細血
管系内赤血球分布が，他の部分と同様であると考えるこ
ともできるが， III-E-l群の成績と対比すると，陰圧収
縮時には，たとえ全肺葉としての肺脈管抵抗値が，最抵
値を示していても，拘束面直下の局所的肺脈管抵抗値
が，他の部分に比して，相対的に高く，そのために，デ
キストランの分布が減少し，その結果，洗い出しが不充
分となり，多数の赤血球が残存する可能性が考えられよ
う。このことは写真 1，15，および， 23における肺胞間
毛細血管系の赤血球分布をみると，明らかとなる。すな
わち，方法 III-2-e-iで述べた洗い出しの方法によると，
最大陰圧時に，拘束面直下における局所的な肺脈管抵抗
値が減少し，デキストラン分布が容易となる可能性が示
唆される。本群では，局所的な肺脈管抵抗値が最低値を
示す，最大陰圧時において拘束面直下に分布した赤血球
が，収縮時の肺脈管抵抗値の増大により，デキストラン
分布が低下したため，洗い出しが不良となり，残存して
いると推定される。 
III-F. 	 1.0 cm直径筋肉片による拘束肺葉，陰圧膨脹下
血液濯流後， 20分間洗い出し
拘束面直下の，肺胞間毛細血管系における赤血球分
布，および，肺胞の大きさは，写真 27，28に示すよう
に， III-E群と同様の所見を示している。肺葉の他の部
位においても， III-C群と同様の傾向を示した。すなわ
ち， 0.5cmから， 1.0 cmと拘束面の直径が増加したさい
においても，デキストランによる，赤血球の洗い出しを
指標として，推定した局所血流分布の様相は，ほぼ，同
様の傾向を示すと考えられる。 
HトG. 成績のまとめ
以上の成績を，表に一括して示した。すなわち，実験
群 II-B-2-a(成績 III-A)は，摘出肺葉を，濯流せずに，
平圧下の状態のまま固定，観察したもので，肺胞聞の毛
細血管系内赤血球が，わずかに存在，これを(一)と記載
した。
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実験群 II-B-2-b(成績 III-B)は，摘出肺葉において，
血液を濯流し，陰圧膨脹時，肺脈管抵抗値が最小の時点
で，観察したもので，肺胞聞の毛細血管系内赤血球分布
は，数えられる程度に，数個から十数個存在し，これを
(+)と記載した。
実験群 II-B-2-c(成績 III-C)は，摘出肺葉の肋骨面
中央部に，直径 0.5cmの横隔膜筋肉片を接着し，局所
的に伸展を拘束して，血液を濯流し，陰圧膨脹時，肺脈
管抵抗値が最小の時点で，観察したもので，肺胞周囲
の，毛細血管系内赤血球分布は，拘束面肋膜直下では，
赤血球が密に重なりあい，拘束面肋膜直下より，ややは
なれると，赤血球分布は，密ではあるが，重なりあって
はいない程度となり，拘束面肋膜直下よれ lcmはなれ
ると，赤血球分布は，数えられる程度に減少し，これら
を，それぞれ， (十件)， (廿)， (十)と記載した。
実験群 II-B-2-d(成績 III-，-D)は，摘出肺葉を，血液
濯流し，陰圧膨脹時，肺脈管抵抗値が最小の時点で，デ
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キストランによる，赤血球洗い出しを， 20分間行ない，
肺胞聞の毛細血管系内に残存する赤血球分布状態を観察
したもので，赤血球はみられない。これを(一)と記載し
た。
実験群 II-B-2-e-i(成績 III-E-l)は，摘出肺葉の肋
骨面中央部に， 0.5cm直径の横隔膜筋肉片を接着し，血
液を濯流し， -25 cmH20陰圧膨脹時に，デキストラン
を用いて， 20分間，赤血球洗い出しを行ない，濯察した
もので，肺胞周囲の毛細血管系内赤血球は，拘束面肋膜
直下でも，他の部位でも，存在せず， (一)であった。
実験群 II-B-2-e-ii(成績 III-E-2)は，摘出肺葉の肋
骨面中央部に， 0.5cm直径の横隔膜筋肉片を接着し，血
液を濯流，陰圧膨脹後，陰圧収縮時，肺脈管抵抗値が最
小の時点で，血液を洗い出すために，デキストランを 20
分間濯流し，肺胞聞の毛細血管系内に残存する赤血球分
布状態を観察したもので，拘束面肋膜直下では，赤血球
が密に重なりあい(十件)，拘束面肋膜直下より 2cmはな
れた部位では，赤血球がわずかにある程度(土)で，拘束
面肋膜直下より 1cmはなれると，赤血球は，観察され
ず， (一)であった。
実験群 II-B-2-f(成績 III-F)は，拘束面直径を， 1 
cmにした以外は，実験群， II-B-2-e-iiとまったく同じ
方法で行なったもので，成績は，実験群 II-B-2-e-ii(成
績 III-E-2) と同様の傾向を示した。
このように，左下葉肋骨肋膜面中央部の微小拘束の直
下では，陰圧膨脹時，赤血球は(十件)であり，これにたい
し，最大陰圧膨脹時に，デキストランによる洗い出しを
行なうと， (一)に変化，陰圧収縮時， 1肺葉全体の脈管
抵抗値が，最小の時点での，洗い出しでは， (朴)で争り，
この傾向は，拘束面の大きさが， 0.5cm直径，および， 
1 cm直径でも不変であった。すなわち，最大陰圧膨脹
時には， 1肺葉全体の脈管抵抗値は上昇するが，拘束面
直下では，肺胞の膨脹が不良で、あっても，局在性の，脈
管抵抗値の抵下が起こり，赤血球の流れ込みが，比較的
容易となり，陰圧収縮時には， 1肺葉全体の脈管抵抗値
が減少する時点、でも，局在性の脈管抵抗値の上昇が起こ
り，赤血球の洗い出しが不十分になり，赤血球の残存が
みられる。 
IV. 考 察 
IV-A-l. 濯流血液量
われわれは，すでに，イヌの遊離左肺下葉を用いた濯
流実験における，肺血行力学的諸数値，および，実験的
拘束性変化にともなう，これらの諸数値の変動について
報告したがり，そのさい，濯流実験の方法論として，濯
流血液量についても，一部考案を加えた。今回の，著者
の実験における，濯流血液量は，前回と同様， 0.86 ml/ 
secであって，各肺葉の血流量が，おおよそ，その重量
比に比例するという仮定のもとに， Rahn2)らの，イヌの
肺重量比を利用して，全肺の血流量を算出すると，ゃく 
200 ml/minとなった。 一方，こころみに，実験に使用 
したイヌの体重の平均値を求めてみると， 11kgとなっ
たが，これを用いると，この濯流血液量は，ゃく 18ml/ 
kgであり， Meehの式(イヌ体表面積(m2)=0.113・(体
重)2f3)を用いて，体重 11kgのイヌの体表面積を算出
し，この流量色体表面積・で補正すると， 0.35 l/min/m2 
BSAとなった。 Fowlerめらは，イヌの正常肺血流量と
して， 100 ml/min/kgを， Dalyめらは， 3.3'"'-'4.2 l/min/ 
m2BSAをあげているが，これらと対比すると，わたく
しの用いた、謹流血液量は，低流量に属すると考えられ
る。しかし，これらの尋常血流量値が， Fick法などか
ら生体について測定された数値であり，測定の方法
上，きわめて誤差範囲が大きい可能性があることは，念
頭におくべきであろう。 さらに，生体における肺血流
は，拍動性であるのにたいし，われわれの用いた濯流方
法が，定常流量法であり，協研者，遠藤が述べているよ
うに，尋常範囲と考えられる流量を用いて，定常流量法
で濯流したさい，すみやかな肺水腫の発生が観察された
ことからしても，定常流量による濯流実験においては，
低流量を用いる方が，実験技術上，より安全な可能性が
考えられる。 
IV-A-2. デキストランによる洗い出しについて
著者は，肺胞周囲毛細血管内における，血流分布の変
動を知る指標として，毛細血管系と，もっとも自然な形
で，親知性のある赤血球をえらんだ。そして，これら
が，デキストランによって洗い流される状況を，光学顕
微鏡下に観察することによって，局所的な，肺表面伸展
拘束にもとづく，肺胞換気障害のさいの，肺胞周囲毛細
血管系における血流分布の変動を，推測しようとこころ
みた。
遊離肺の濯流実験に，デキストランを使用した報告
は， Banister5)，Burton6)らをはじめとして，きわめて
多い。著者が使用したデキストランは，平均分子量， 
40，000の低分子量デキストラン (Rheomacrodex，ミド
リ十字)，および，平均分子量， 75，000の中間分子量デキ
ストラン (MacrodexD， ミドリ十字)で，前者の使用
は，費用が高価なため，一部の実験のみで，やむおえず
中止している。洗い出しにさいして使用する濯流液が備
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えるべき条件としては，これらが，赤血球にたいして，
物理化学的な変化を与えず，かつ，十分に洗い流しの作
用をすることが重要と考えられる。
低分子デキストランの，抗トロンビン効果や，あるい
は，抗赤血球凝集作用は， Winfrey7l， Gelin8)らによっ
て指摘されており， Hint9)は分子量が 50，000では，赤血
球の凝集は， 0であり，以後，分子量の増加に伴って，
凝集価は増大し，中間分子量デキストランでは，きわめ
てわずかに存在するかもしれないと述べた。 しかし， 
Stalker10)らによると，生体内における赤血球凝集は，
分子量 80，000以上のさいに，はじめておこることを，
兎の耳の血管で観察している。一方，低分子量~中間分
子量デキストランは，血管系内に注入したさい， share 
rateを改善させる能力を持つといわれ，このような諸点
から，遊離肺葉において，これらの濯流液を用いれば，
赤血球にたいする溶血作用などを考慮する必要なしに，
十分に洗い出しの効果が期待される。同時に，肺葉表面
が，完全に白色になる時点を観察し，洗い出しが，十分
に行なわれる時間として， 20分間という時間を定めた。
前述した成績の内容から考え，この時間は，完全な洗い
出しのための，十分な条件と思われる。 
IV-B. 洗い出し実験の成績について 
微小拘束面の位置 1.IV-B-
すでに，実験方法の項で述べたように，わたくしが用
いた濯流方法では，肺門部の高さに， overflow装置の
水面のレベルを一致させ，つねに一定に保ち，濯流肺葉
は，肺門部を支点として，下方に用り下げて濯流した。
このような位置関係を考えるさい，近年 West11)12)13)14)
らによって発表された一連の業績は，注目すべきものが
ある。彼らは，立位における， 1側肺内血流分布につい
て，肺底から肺尖までの高さを， 3段階に区分し，それ
ぞれ， Zone 1，I，IIと名付けた。これらの説明の詳
細は，省略するが，わたくしの実験方法では，これにあ
てはめて考えてみると，濯流肺葉は，主として， Zone 
IIに位置すると考えられ， 1肺葉全体として，肺脈管抵
抗値は，肺静脈圧が，肺胞圧を上回わることから，肺動
・静脈圧差と流量によって規定されることとなり，われ
われの肺脈管抵抗値算出についての考え方と一致する。
また，わたくしが，実験的拘束を作製した，肋骨面中央
部は，肺葉の膨脹，収縮にかかわりあいなく，確実に，
この ZoneIIの高さにあるといえる。肺胞内圧，肺動
・静脈圧差の関連についての， Westらの発見は，きわ
めてユニークではあるが，このような模式的な分類によ
って，肺血流分布のすべてが，説明されるとは考えられ
ず，さらに，修正，および，発展が期待されるべきであ
ろう。すでに，彼らの，もっとも最近の論文lめでは，肺
底部における，肺胞の狭小，血流の減少の傾向につい
て， Zone IVを，あらたに設定し，説明しようとここ
ろみている。 
IV-B-2. 拘束面直下の肺胞周囲における赤血球残留
について
拘束面直下の肺胞周囲においては，陰圧収縮時，肺葉
全体として，肺脈管抵抗値が，最低を示す時点におい
て，洗い出しを行なっても，明らかに赤血球の残留がみ
られ，この現象は，拘束面直下の，肺胞の膨脹不十分な
場所では，明らかに強く，拘束面から，離れるとともに
低下の傾向を示し，肺胞の膨脹との関連を示唆した。こ
の傾向は，拘束面が， 0.5cm直径でも， 1.0 cm直径にお
いても同様であった。著者は，標本作製にさいして，肺
胞を濯流停止時の陰圧膨脹，ないしは，収縮状態を保っ
たままで固定した。さらに標本切り出しにさいしては，
ミクロトーム操作に細心の注意をはらった。しかし，こ
のような注意にもかかわらず，標本切り出しにさいし
て，肺胞は，濯、流停止時の状態を保ったとは考えにく
い。すなわち，赤血球分布については，成績について述
べた表現の記載が，十分に可能であったが，肺胞の大き
さについては， 1肺葉内で，場所によるそれらの差を比
較するに止めた。それゆえ，前述した肺胞の膨脹状態
と，赤血球残留との関連についても，定性的な観点から
の推測にとどまる。しかし，実験方法， II-B-2-e，成績， 
III-E-lで述べたように， 0.5cm直径拘束面直下の赤血
球は， -25 cmH20膨脹時点、で，洗い出したさいには，
完全に消失することは，最大陰圧膨脹時には，拘束面直
下では，肺胞膨脹が不良であるにもかかわらず，血流分
布が十分に存在する可能性を示唆するものであり，陰圧
収縮時の洗い出し実験において，拘束面直下に残留する
赤血球群は，この時点で拘束面直下に流入したものと推
定され，このような微小な拘束面直下において，陰圧収
縮時，局在性の脈管抵抗値の増大による，血流過流の減
少が発生する可能性が示されたと考える。著者らが，す
でに行なった l肺葉濯流実験において図 8，9に示すよう
に，無拘束肺葉に比して，肋骨面全面拘束時に，肺脈管
抵抗値が，陰圧変化にたいし，匂配を増し，直線化の傾
向を示し，最大膨脹時は，肺脈管抵抗値が，最底を示
し，陰圧収縮時に，肺脈管抵抗値が増大してゆく現象が
みられるが，これと同様の機序が， 0.5cm直径拘束面直
下において，局在性に発生している可能性が考えられ
る。
このメカニズムについては，現在，推測の域を出ない
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が，最大陰圧膨脹時の拘束面直下の，肺脈管抵抗値減少
が，肺胞周囲の毛細管にたいする，箱内陰圧の直接作用
によって，同部分の， Burtonti)らによって，始めて提唱
された Trasmura1Pressureが変化し，肺脈管抵抗が
減少するという， Pressure-dependen tな要素が主因と
なっている可能性も考えられる。また，このよううな現
象から，拘束面直下，肺胞膨脹不良な部分が，位置的に
は，異なった場所にあっても，その性格が， West15)ら
のいう ZoneIVに一致する可能性も，十分にあると思
われる。 
IV-B-3. 生体内肺胞周囲毛細血管における血流分布
の様相と，われわれの実験成績との関連
肺毛細管の微細構造は， 1661年 Ma1pighiにより，
はじめて記載されたといわれる。その後，光学顕微鏡下
に，形態学的様相を述べた報告は，今世紀にはいってか
らも，多数みられる。とくに，これらの多くの報告がと
りあげた問題点は，肺毛細血管が，肺胞周囲を網状構造
にとりかこんでいることと，肺小動脈から，肺毛細管系
への分岐の状態に関してであった。 Tieman16)らは， 
1935年，肺毛細管系への分岐状態について， Arterio1en-
mundungから複数に分岐していることを述べ，肺毛細
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内閣箱《 管系への分岐角度によって，その血流分布が影響される
ことを報告した。 Olkon，および、， Joannides17)らの記図 8. 無拘束肺葉
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載も同様であるが， Kniese1y18)らは，その角度は鈍角で
あると述べた。このような肺胞毛細管系の微細構造につ
いての追求は，電子顕微鏡の発展によって，さらに微小
化へ進むと同時に，形態との結びつきに進展したが，そ
の典型的な例 lは， Comroe一円の Staub川らによっ
てなされた，急速冷凍法による顕微鏡的観察であろう。
彼らは，生体内における，肺表面の膨脹，ならびに，毛
細血管系の状況をこれによって，知ろうと考えた。一
方，生体そのものの状況を，顕微鏡下に把握しようとす
るこころみも，すでに古くからなされているが， Krah1 
mらによって，開発された， Thoratic Windowを通じ
ての，肺表面の肺胞，および，毛細血管系についての観
察も，われわれにとって示唆に富む成績を示している。
彼らは，ウサギの胸壁に密を作り，これを通じて，肺表
面を顕微鏡的に観察した。このさい，右室へ， lndia 
lnkを注入し，肺表面に，肺小葉に一致して，ピンク
色，灰色をおびたピンク色，ピンク色を呈さない部分が
みられることを観察し，同時に，迷走神経系を持続的に
電気刺激したさいには，これらの lnkが，前毛細管部
分に止まる点を，詳細に検討し，肺小動脈から，毛細血
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管系への分岐が直角に行なわれる部分を確認し，この部
園 9. 肺葉表面 50%拘束肺葉 分の，平滑筋に富んだ脈管壁が，神経刺激に対応して， 
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括約的に作用することを推定した。彼らは，さらに，こ
のような分岐角度が，肺の容積変化や，圧変化にさいし
て，影響を受ける可能性についても言及している。
さきに述べた Kniselyl8)らは，イヌ，あるいは，ネコ
において，火傷のさいに，肺細小動脈で sludgeがとりこ
まれる現象について記載し，これを肺毛細管の“catch-
tra p-archi tecture"と名付けたが， KrahFl)らは，この
現象を，彼らの観察と結びつけて説明しようとした。 
Krahlらのこのような観察は，動物の種類によって，肺
動脈系の解剖学的構造が，十分に異なることを考慮しつ
つ，評価されるべきであろうが，ウサギの生体内の肺に
おける，循環調節機序については，示唆に富む観察と思
われる。
このように生体内における，肺毛細管系の構造と機能
は，神経系，あるいは，内分泌系を介して，複雑な調節
がなされており，これらの調節機構を，まったく除外し
たさいに，残存する骨組みの部分は，肺毛細管系の 
Transmural Pressureを規定する毛細管内圧，および，
周囲圧であり，さらには周囲圧を内部につたえる脈管壁
の物理的性状と考えられる。そして，周囲圧は，肺胞内
圧，ひいては，胸壁内圧によって規定されると考えら
れ，これらの物理的な血行力学的条件が作り出す骨組み
の上に，種々の化学物質，あるいは，神経系の作用など
の，いわゆる，生体内の調節機序による修飾が加わるも
のと考えられる。われわれは，イヌの遊離肺葉実験にさ
いして，すでに，濯流血液の溶血現象，ヘパリン化， O2 
分圧，CO2分圧，pH， あるいは，温度などの修飾的に
作用しうると考えられる要素を検討し，これらを，ほぼ
除外しえたと考えている 1)。 それゆえ，洗い出し実験に
さいして，微小拘束面直下において観察された，赤血球
の残留状態から推測された，局所的肺血行力学的条件の
変動，すなわち，微小拘束面直下における，陰圧収縮
時，局所的血流分布障害の可能性は，生体内において発
生しうる，修飾的要素を実験的に取り除き，物理的諸条
件のみを抽出して検討したという意味から，肺内におけ
る微小な局在性循環障害の 1つの原型を示すと考える。 
V. まとめ 
A. 体重 6，...25kgの雑種成犬 40頭を用い，その遊離
左肺下葉肋骨面肋膜に，横隔膜筋肉片を接着，微小拘束
を作製じ，濯流装置に接続して，濯流した。陰圧下の拘
束面直下の肺の血流分布状態を，脱血液により，濯流し
た後，デキストランを用いて，赤血球を洗い出し，肺胞
周囲の毛細血管に残留する赤血球を，光学顕微鏡により
観察した。 
B. 脱血死させた遊離肺の，平圧下における肺胞周囲
の毛細血管には，ほとんど，赤血球を認めなかった。ま
た，無拘束肺葉で，陰圧膨脹させながら，脱血液を濯流
させると，肺葉全体に，一様に，肺胞周囲の毛細血管
に，赤血球の分布を認めた。 
C. 微小拘束肺葉で，脱血液を濯流させると，拘束面
直下の肺胞周囲の毛細血管に，赤血球が多数認められる
のにたいし，拘束面から遠ざかるにしたがって，肺胞周
囲の毛細血管内の赤血球分布が減少の傾向を示し，濯流
後，デキストランを用いて，種々な陰圧状態下で，血液
を洗い出すと， -25cmH20の陰圧状態下では，拘束面
直下の肺胞周囲の毛細血管にも，また，拘束の影響を受
けない肺胞の周囲の毛細血管にも，赤血球は認められな
かった。一方，脱血液を濯流させながら，陰圧膨脹させ
た後，陰圧収縮させ，肺脈管抵抗値が最小の時点で，デ
キストランを用いて，濯流血液を洗い出すと，拘束面直
下の肺胞周囲の毛細血管には，多数の赤血球の残留を認
めたが，拘束の影響を受けない部位の，肺胞周囲の毛細
血管内には，赤血球を認めなかった。 
D. 以上の成績を， 1肺葉濯流実験の，諸現象と対比
させて考えると，拘束面直下の肺胞周囲の毛細血管にお
ける，脈管抵抗値は，最大陰圧膨脹時， 1肺葉全体とし
ての脈管抵抗値が上昇の傾向を示す時点で，低下し，陰
圧収縮時， 1肺葉全体としての脈管抵抗値が，最低の時
点では，むしろ，上昇し，そのため，この時点での洗い
出しにさいしては，赤血球が残留する可能性が，明らか
となった。それゆえ，このような，限局した伸展拘束状
態，あるいは，限局した換気障害にさいしては，陰圧収
縮時に，局在性の肺脈管抵抗値の上昇が起こり，そのた
めに，局在性の循環障害の発生する可能性が示されたと
考えられる。これが，生体内における，肺内局在性循環
障害の一つの原型を示す可能性について，検討を加え
た。
(本論文の要旨は，第 8回，日本胸部疾患学会にお
いて発表した。)
稿を終わるにあたり，終始，御指導をいただき，
また，一部校閲いただいた，香月秀雄教授に感謝の
意を表するとともに，直接，御指導をいただいた，
乙，l深く感謝いたします。また，常lζ長谷川鎮雄博士 
暖かい御協力を下さった，数室の諸兄に厚く御礼を
申しあげます。
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